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論 文 内 容 の 要 旨 
【目的】SSPEは麻疹ウイルスの脳内持続感染によって起きる。麻疹ウイルスでは、SLAMおよびCD46の2種類の
受容体が同定されたが、SSPEウイルスの伝播様式や標的となる細胞については不明な点が多い。今回、SSPEウイ
ルスの受容体利用と神経系由来を含むヒト培養細胞に対する指向性を調べ、神経病原性との関係について検討し
た。 
【材料と方法】ウイルス感染細胞をサイトカラシンDで処理して、細胞を含まない感染性の粒子（CD－VLPs）を
作製した。CD－VLPsをハムスター卵巣由来CHO細胞に既知の麻疹ウイルス受容体を発現させた細胞や各種ヒト培
養細胞に感染させ、シンシチウム形成の有無を観察し、免疫蛍光染色によりウイルス蛋白の発現を調べた。 
【結果】当研究室で分離されたSSPEウイルスの3つの株とも、SLAM発現CHO細胞でシンシチウムを形成した。
このシンシチウム形成は抗SLAM抗体により完全に阻害された。一方、CD46発現CHO細胞ではシンシチウムを形
成しなかった。また、サル腎由来 Vero細胞（SLAM陰性／CD46陽性）ではシンシチウムを形成したが、抗 CD46
抗体は影響を与えなかった。さらに、大阪2株のCD－VLPsの感染により、神経芽細胞腫由来の細胞（IMR-32と
SK-N-SH）と上皮由来細胞（HeLaと293T）ではシンシチウムが出現した。一方、神経膠腫由来細胞（A172とU－
251）でもウイルス抗原は陽性であったが、シンシチウムの形成は無かった。対照的に、麻疹ウイルス野外株は
SLAM陽性細胞以外には感染しなかった。 
【結論】SSPEウイルスは受容体としてSLAMを利用できるがCD46は利用できないことが確認された。また、Vero
細胞や神経系由来のヒト細胞に未知のSSPEウイルス受容体が存在することが示唆され、SSPEウイルスが麻疹ウ
イルスとは異なる細胞指向性を有することが示された。 
 
論 文 審 査 の 結 果 の要 旨 
 麻疹ウイルスの細胞受容体として、SLAM（signaling lymphocyte activation molecule,別名 CD150）および
CD46の2種類の分子が同定されているが、遊離のウイルス粒子を産生しない複製欠損株である亜急性硬化性全脳
炎（SSPE）ウイルスの受容体は明らかではなかった。また、両ウイルスの中枢神経系における伝播様式や標的と
なる細胞についても不明な点が多く残されていた。本研究では、ウイルス感染細胞をサイトカラシンDで処理し
て感染性の粒子（CD－VLPs）を作製し、これを用いて SSPEウイルスの受容体利用とヒト神経系細胞に対する感
染性を検討している。 
 CD－VLPsを、既知の麻疹ウイルス受容体を発現させたハムスター卵巣由来 CHO細胞に接種したところ、SLAM
発現CHO細胞ではシンシチウムの形成とウイルス蛋白の合成を認めた。 
 これらの形成と合成は、抗SLAM抗体の添加により阻害された。一方、CD46発現CHO細胞では、感染を示す結
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果は得られなかった。さらに、CD－VLPsによるヒト神経系由来細胞への感染実験が行われた。神経芽細胞腫由来
の細胞（IMR-32と SK-N-SH）ではシンシチウム形成を伴う感染がみられた。一方、神経膠腫由来細胞（A172と
U-251）ではシンシチウムの形成は見られなかったが、いくつかの細胞でウイルス蛋白の合成を認めた。これらす
べての神経系由来細胞は、いずれもSLAMを発現していなかった。また、麻疹ウイルス野外株は、これら神経系由
来細胞には感染しなかった。 
以上より、SSPEウイルスは受容体としてSLAMを利用できるがCD46は利用できないことが確認され、ヒト由来
細胞に未知のSSPEウイルス受容体が存在することが示唆された。また、SSPEウイルスが麻疹ウイルスとは異な
り、神経系由来細胞に指向性を有することが示された。 
本論文は、SSPEウイルスの受容体利用と神経細胞への指向性を明らかにしたものであり、この研究成果は、SSPE
発症機構の一端の解明に寄与したものとして博士（医学）の学位を授与されるに値すると判断した。 
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